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Resumen  En  población  austral  existe  un  alto  riesgo  de  deﬁciencia  de  vitamina  D  (VD)  que
puede tratarse  mediante  suplementación  nutricional.  El  exceso  de  peso  (EP)  podría  afectar  la
respuesta a  su  suplementación.
Objetivos:  Estudiar  la  prevalencia  de  deﬁciencia  de  VD  y  el  efecto  de  la  suplementación  con
colecalciferol  (VD3)  en  nin˜os  sanos  de  Punta  Arenas,  Chile,  y  evaluar  la  posible  asociación  con
el estado  nutricional.
Metodología:  Se  obtuvieron  datos  demográﬁcos,  antropométricos  y  medición  sérica  de  25-
hidroxivitamina-D  (25OHD)  y  parámetros  de  metabolismo  óseo.  Luego  se  suplementó  a  los  nin˜os
con VD3  1.600  UI/día  por  un  mes  y  se  reevaluó  25OHD  sérica.
Resultados:  Se  estudiaron  108  nin˜os,  50%  hombres,  edad  promedio  9,6  ±  0,5  an˜os.  Un  39%  eran
eutróﬁcos,  46%  con  sobrepeso  y  15%  obesos.  La  mediana  de  25OHD  fue  10,9  ng/ml:  96,3%  tenían
deﬁciencia (<  20  ng/ml)  y  3,7%  insuﬁciencia  (20  a  29  ng/ml).  Se  pesquisó  deﬁciencia  severa
(< 12  ng/ml)  en  62%.  La  concentración  basal  de  25OHD  no  varió  según  estado  nutricional.  Luego
de la  suplementación,  la  mediana  de  25OHD  fue  17,5  ng/ml:  62%  con  deﬁciencia,  36%  insuﬁcien-
/ml).  Los  nin˜os  con  EP  tuvieron  un  alza  de  25OHD  signiﬁcativamente
 (5  ±  5,5  vs.  7,7  ±  4,9,  p  =  0,03).  Nin˜os  con  EP  requerirían  dosis  de
eutróﬁcos  para  lograr  la  misma  concentración  de  25OHD.cia y  2%  suﬁciencia  (>  30  ng
menor que  nin˜os  eutróﬁcos
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Conclusiones:  Nin˜os  escolares  de  Punta  Arenas  presentan  alta  prevalencia  de  EP,  deﬁciencia  de
VD y  la  mayoría  en  rango  de  deﬁciencia  severa.  El  EP  interﬁere  en  la  respuesta  a  suplementación
farmacológica,  logrando  menor  alza  de  25OHD.
© 2015  Sociedad  Chilena  de  Pediatría.  Publicado  por  Elsevier  España,  S.L.U.  Este  es
un artículo  Open  Access  bajo  la  licencia  CC  BY-NC-ND  (http://creativecommons.org/
licenses/by-nc-nd/4.0/).
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Severe  vitamin  D  deﬁciency  in  children  from  Punta  Arenas,  Chile:  Inﬂuence
of  nutritional  status  on  the  response  to  supplementation
Abstract  There  is  a  high  risk  of  vitamin  D  (VD)  deﬁciency  in  the  population  of  southern  Chile
that can  be  treated  with  VD  supplements.  Weight  excess  (WE)  can  inﬂuence  the  response  to
supplements.
Objectives:  To  study  the  prevalence  of  VD  deﬁciency  and  the  effect  of  cholecalciferol  (VD3)
supplements  in  healthy  children  from  Punta  Arenas,  Chile,  and  evaluate  a  possible  association
with nutritional  status.
Methodology:  Demographic  and  anthropometric  data,  as  well  as  laboratory  assessment  of  serum
25-hidroxyvitamin  D  (25OHD)  and  other  bone  metabolism  parameters  were  evaluated.  After
baseline evaluation,  children  were  supplemented  with  VD3  1600  IU/day  for  one  month,  after
which 25OHD  was  retested.
Results:  Of  the  108  children  studied,  50%  were  boys,  and  had  a  mean  age  of  9.6  ±  0.5  years.
Nutritional  assessment  showed  that  39%  had  normal  weight,  46%  were  overweight,  and  15%  were
obese. Median  25OHD  was  10.9  ng/ml:  96.3%  had  deﬁciency  (<  20  ng/ml)  and  3.7%  insufﬁciency
(20-29 ng/ml).  Severe  deﬁciency  was  found  in  62%  (<  12  ng/ml).  Baseline  25OHD  was  not  affected
by nutritional  status.  After  supplementation,  median  25OHD  was  17.5  ng/ml:  62%  had  deﬁciency,
36% insufﬁciency,  and  2%  sufﬁciency  (>30  ng/ml).  Children  with  WE  had  a  signiﬁcantly  lower
increase in  25OHD  than  children  with  normal  weight  (5  ±  5.5  vs.  7.7  ±  4.9,  p  =  03).  Children
with WE  may  require  32%  higher  VD  dose  than  normal  weight  children  to  attain  the  same  25OHD
concentration.
Conclusions:  Chilean  schoolchildren  from  Punta  Arenas  have  high  prevalence  of  WE  and  VD
deﬁciency,  with  a  majority  in  the  range  of  severe  VD  deﬁciency.  WE  interferes  in  the  response
to VD  supplementation,  leading  to  a  lower  increase  in  25OHD.
© 2015  Sociedad  Chilena  de  Pediatría.  Published  by  Elsevier  España,  S.L.U.  This  is  an  open  access
article under  the  CC  BY-NC-ND  license  (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
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La  vitamina  D  (VD)  es  una  hormona  pleiotrópica  que  es  sin-
tetizada  en  la  piel  a  partir  de  precursores  de  colesterol  o,  en
menor  medida,  adquirida  en  la  dieta  desde  alimentos  ricos
en  VD,  como  pescados  grasos.  El  rol  más  conocido  de  la  VD
es  en  el  mantenimiento  de  la  homeostasis  del  metabolismo
óseo.  Sin  embargo,  esta  hormona  tiene  múltiples  acciones
biológicas  en  casi  todos  los  órganos  y  sistemas  del  cuerpo
humano.  Su  deﬁciencia  ha  sido  asociada  con  mayor  mor-
talidad  y  múltiples  enfermedades,  incluyendo  infecciones
respiratorias,  cáncer,  enfermedades  autoinmunes,  alergias
y  enfermedades  cardiovasculares1.  La  deﬁciencia  de  VD  se
presenta  con  mayor  frecuencia  en  poblaciones  que  viven  ale-
jadas  del  Ecuador  debido  a  la  menor  exposición  solar  a  la
que  están  expuestos2.  Esta  situación  está  muy  bien  estu-
diada  en  nin˜os  y  adolescentes  del  hemisferio  Norte  y  otros
países  del  hemisferio  Sur  que  tienen  latitudes  extremas  simi-
lares,  como  son  Nueva  Zelanda,  Argentina  y  en  la  ciudad  de
Coyhaique,  Chile3--5.
Además  de  la  latitud,  existen  otros  factores  asociados  a
deﬁciencia  de  VD  que  han  sido  estudiados  en  la  población
m
(
s
mediátrica  sana,  como  son  mayor  número  de  horas  panta-
la  (TV,  computador,  juegos  de  consola),  menos  horas  de
ctividad  física  al  aire  libre,  piel  de  coloración  oscura  y
stado  nutricional  con  exceso  de  peso  (EP):  sobrepeso  y
besidad6--8. Punta  Arenas  corresponde  en  Chile  a  una  de  las
iudades  más  australes,  y  según  el  último  informe  del  Mapa
utricional  de  la  Junta  Nacional  de  Auxilio  Escolar  y  Becas
JUNAEB)  del  an˜o  2013,  que  evalúa  a  nin˜os  y  adolescentes  de
stablecimientos  municipalizados  y  particulares  subvencio-
ados  de  Chile,  la  Región  de  Magallanes  y  Antártica  Chilena,
uya  capital  es  Punta  Arenas,  presenta  en  todas  las  edades
studiadas  mayor  porcentaje  de  obesidad  en  comparación
on  los  promedios  nacionales.  Por  ejemplo,  en  nin˜os  de  pri-
ero  medio  la  prevalencia  de  EP  en  la  Región  de  Magallanes
s  de  48,5%  vs.  43,6%  a  nivel  nacional9.
La  VD  es  almacenada  en  el  tejido  adiposo,  lo  que  afecta
igniﬁcativamente  la  biodisponibilidad  de  esta  vitamina10.
últiples  estudios  han  mostrado  que  la  obesidad  deter-
ina  menores  niveles  circulantes  de  25-hidroxivitamina  D
25OHD)  en  nin˜os  y  en  adultos11--16.  Asimismo,  al  realizar
uplementación  de  VD  en  adultos  obesos  se  ha  observado  una
enor  alza  de  las  concentraciones  de  25OHD  al  compararlo
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on  pares  no  obesos,  determinando  que  se  debe  suplemen-
ar  con  un  40%  más  de  VD  en  personas  con  obesidad17--19. Sin
mbargo,  existen  solo  2  estudios  pediátricos  al  respecto,  los
uales  incluyen  un  número  bajo  de  sujetos  y  no  permiten
btener  conclusiones  ﬁrmes13,20.
Considerando  la  situación  geográﬁca  única  de  Punta  Are-
as  como  una  de  las  ciudades  más  australes  de  Chile  y  del
undo,  la  alta  tasa  de  EP  en  nin˜os  de  esta  ciudad,  y  que  en
hile  aún  no  tenemos  programas  de  salud  pública  de  suple-
entación  poblacional  o  alimentos  fortiﬁcados  con  VD  es
ue  se  realizó  esta  investigación.  Los  objetivos  del  presente
studio  fueron  estudiar  la  prevalencia  de  deﬁciencia  de  VD
n  nin˜os  sanos  de  la  ciudad  de  Punta  Arenas,  el  efecto  de  la
uplementación  con  VD  en  esta  población  y  la  inﬂuencia  del
stado  nutricional  en  el  estatus  de  VD  y  en  la  respuesta  a  la
uplementación  farmacológica  de  esta.
acientes y método
e  realizó  un  estudio  de  intervención  abierto  prospectivo  de
uplementación  nutricional  con  VD3  en  nin˜os  y  nin˜as  de  entre
 y  10  an˜os  de  edad  de  7  escuelas  públicas  dependientes
e  la  Corporación  Municipal  de  Punta  Arenas.  El  muestreo
e  realizó  por  conveniencia.  Se  invitó  a  los  apoderados  de
os  nin˜os  a  una  reunión  informativa  en  que  se  explicó  el
royecto.  Aquellos  que  voluntariamente  quisieron  partici-
ar  ﬁrmaron  un  consentimiento  informado  y  se  les  aplicó
na  encuesta  para  obtener  información  del  nin˜o:  fecha  de
acimiento,  tiempo  de  residencia  en  la  región,  enfermeda-
es  y  tratamientos  recibidos  en  los  últimos  6  meses,  uso
rónico  de  medicamentos,  uso  de  vitaminas  en  los  últimos
 meses  y  viaje  fuera  de  la  región  en  los  últimos  6  meses.  Se
ncluyeron  nin˜os  aparentemente  sanos  y  que  no  presentaran
lgunos  de  los  siguientes  criterios  de  exclusión:  enfermeda-
es  crónicas  en  tratamiento,  residencia  menor  de  6  meses
n  la  región,  suplementación  con  vitamina  D  en  los  6  meses
revios  al  ingreso  en  el  estudio.
Se  citó  en  ayunas  de  10  h  a  los  nin˜os  de  las  escuelas  para
ngresar  en  el  protocolo,  entre  ﬁnes  de  mayo  y comien-
os  de  junio  de  2013.  Los  nin˜os  fueron  pesados  con  ropa
iviana  en  una  balanza  electrónica  y  se  midieron  descalzos
on  estadiómetro  marca  Seca,  siguiendo  las  normas  inter-
acionales  antropométricas.  La  evaluación  antropométrica
e  realizó  según  los  estándares  antropométricos  OMS  2007.
tilizando  el  programa  Growth  Analyser  versión  3.5  se  deter-
inó  Z-score  de  talla/edad  (ZT/E)  y  Z-score  de  índice  de
asa  corporal/edad  (ZIMC/E)  según  sexo  y  edad.  Se  diag-
osticó  bajo  peso  con  menos  de  --2 desviaciones  estándar
DE)  de  ZIMC/E,  eutroﬁa  entre  --1,9  a  +1  DE,  sobrepeso  entre
1  y  +1,9  DE  y  obesidad  mayor  a  +2  DE.  El  diagnóstico  de  EP
ncluye  todos  los  nin˜os  con  ZIMC/E  >  +  1  DE.
Se  tomó  muestra  de  sangre  por  punción  venosa,  protegi-
os  de  la  luz.  En  una  unidad  refrigerante  se  trasladaron  las
uestras  al  laboratorio  del  Hospital  Clínico  de  Punta  Are-
as,  donde  fueron  procesadas  la  calcemia,  la  fosfemia,  las
osfatasas  alcalinas  (FA)  y  la  hormona  paratiroidea  (PTH).
a  muestra  para  25OHD  fue  congelada  y  almacenada  en  el
ismo  laboratorio.  Una  vez  completada  la  toma  de  muestras
n  las  7  escuelas  se  enviaron  las  muestras  para  25OHD  conge-
adas  al  laboratorio  Hormonoanálisis  (Santiago,  Chile)  donde
ueron  procesadas  utilizando  un  ELISA  comercial  Diasource
m
2
9
SK.  Brinkmann  et  al.
Louvain-La-Neuve,  Bélgica).  Esta  metodología  permite  la
edición  simultánea  de  25OHD  D2  yD3;  la  sensibilidad  de
ste  ensayo  es  1,5  ng/ml,  con  un  CV  intraensayo  del  1,5%  y
n  CV  interensayo  del  5,9%).
Obtenidos  los  resultados  se  le  envió  a  cada  apoderado  una
ota  informativa  con  los  resultados  de  su  nin˜o  (a)  junto  con
0  comprimidos  de  vitamina  D3  (VD3)  de  800  UI,  con  la  indi-
ación  de  dar  2  comprimidos  diarios  (1.600  UI)  durante  un
es.  La  dosis  a  suplementar  fue  escogida  en  línea  con  reco-
endaciones  de  guías  de  práctica  clínica  que  establecen  que
ara  alcanzar  niveles  séricos  óptimos  de  25OHD  en  nin˜os  se
equiere  suplementación  con  al  menos  1.000  UI  al  día  de  D38.
ado  que  la  presentación  de  las  cápsulas  de  VD3  disponi-
les  contenían  800  UI  se  escogió  suplementar  con  2  cápsulas
iarias  por  un  mes.  La  dosis  escogida  quedó  bajo  el  límite
uperior  tolerable  diario  instituido  por  el  Instituto  de  Medi-
ina  de  la  Academia  Nacional  de  Ciencias  de  Estados  Unidos
ara  la  edad  del  grupo  de  estudio21.  La  duración  del  estudio
e  un  mes  se  eligió  para  facilitar  seguimiento  y  optimizar
a  adherencia  al  tratamiento  de  los  nin˜os.  Todos  los  nin˜os
ueron  suplementados  con  VD3.  La  nota  y  las  vitaminas  fue-
on  entregadas  directamente  a  los  apoderados,  registrando
u  ﬁrma  de  recepción.  A  comienzos  de  septiembre  se  rea-
izó  una  segunda  evaluación  a  los  nin˜os  participantes  en  las
scuelas.  Se  registró  adherencia  al  tratamiento  mediante
uestionario  y  se  procedió  a  tomar  a los  nin˜os  la  segunda
uestra  de  sangre  solo  para  determinación  de  25OHD,  la
ual  fue  congelada  y  almacenada  en  el  laboratorio  del  Hospi-
al  Clínico  de  Punta  Arenas  para  posteriormente  ser  enviada
 Santiago  al  laboratorio  Hormonoanálisis.
Este  trabajo  contó  con  la  aprobación  del  Comité  de  Ética
e  Investigación  del  Servicio  de  Salud  de  Valdivia.
nálisis  estadístico
a  normalidad  de  variables  se  analizó  mediante  prueba
e  Kolmogorov-Smirnov.  Los  resultados  se  reportan  como
romedio  ±  desviación  estándar  (DE)  para  variables  norma-
es.  La  medición  basal  de  25OHD  no  presentó  distribución
ormal,  por  lo  que  se  reporta  como  mediana  (rango).
iferencias  entre  subgrupos  fueron  analizadas  mediante  la
rueba  «t» de  Student  con  2  colas  o prueba  de  Mann-Whitney
ara  variables  no  paramétricas.  La  correlación  entre  varia-
les  numéricas  se  evaluó  mediante  correlación  bivariada  de
earson.  La  pendiente  de  dosis-respuesta  de  25OHD  se  cal-
uló  dividiendo  la  diferencia  de  25OHD  antes  y  después  de
a  suplementación  por  la  dosis  diaria  de  colecalciferol  en
icrogramos,  según  ha  sido  descrito  previamente19.  Un  valor
 < 0,05  se  consideró  signiﬁcativo  en  todos  los  análisis.  El
nálisis  estadístico  se  realizó  con  el  software  SPSS  Statistics
ersion  21.0  (IBM  Corporation,  Armonk,  NY).
esultados
e  incluyeron  108  nin˜os  en  el  estudio.  Las  características
emográﬁcas,  de  estado  nutricional  y  de  laboratorio  basa-
es  de  la  población  estudiada  se  muestran  en  la  tabla  1.  La
ediana  de  25OHD  fue  de  10,9  ng/ml  con  un  rango  de  4,3-
8,4.  Se  observó  deﬁciencia  de  25OHD  (<  20  ng/ml)  en  el
6,3%  de  los  nin˜os  e  insuﬁciencia  (20  a  29  ng/ml)  en  el  3,7%.
e  pesquisó  deﬁciencia  severa  (<  12  ng/ml)  en  el  62%.  No
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Tabla  1  Características  demográﬁcas,  antropométricas  y
de laboratorio  basales  de  los  nin˜os  estudiados
Variable  Resultados
N  108
Sexo masculino,  n  (%)  54  (50%)
Edad  (an˜os),  promedio  ±  DE  9,6  ±  0,5
ZT/E,  promedio  ±  DE  +0,1  ±  0,86
ZIMC/E,  promedio  ±  DE  +1,17  ±  0,84
Eutroﬁa,  %  38,9
Sobrepeso,  %  46,3
Obesidad,  % 14,8
25OHD  (ng/ml),  mediana  (rango
intercuartil)
10,9  (10,0-13,7)
Calcio,  mg/dl  9,9  ±  0,4
Fósforo,  mg/dl  4,8  ±  0,4
Fosfatasas  alcalinas,  UI/l  269  ±  64
***
***
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Figura  2  Porcentaje  de  deﬁciencia  de  vitamina  D  (25OHD
< 20  ng/ml)  y  de  deﬁciencia  severa  de  vitamina  D  (25OHD  <
12 ng/ml)  en  medición  basal  y  posterior  a  suplementación  con
vitamina  D3.
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Z: puntaje desviación estándar; 25OHD: 25-hidroxi-vitamina D.
hubo  nin˜os  con  niveles  suﬁcientes  de  25OHD  (>  30  ng/ml).  No
hubo  correlación  signiﬁcativa  entre  25OHD  y  PTH,  fosfemia
o  FA,  pero  sí  una  leve  correlación  signiﬁcativa  entre  mayor
25OHD  y  menor  calcemia  (R  =  --0,25,  p  =  0,01).  No  hubo  dife-
rencias  por  sexo  en  ninguno  de  los  parámetros  estudiados.
La  concentración  basal  de  25OHD  no  presentó  variaciones
según  el  estado  nutricional  (ﬁg.  1).
Los  nin˜os  que  viajaron  fuera  de  la  región  en  los  últi-
mos  6  meses  tuvieron  una  mayor  concentración  de  25OHD
que  los  que  permanecieron  en  la  región  (12,7  [10,6-16,1]
vs  10,7  [9,7-13],  p  =  0,005),  sin  embargo,  94,4%  de  ellos  se
encontraba  en  rango  de  deﬁciencia  de  todas  formas.
Completaron  el  estudio  87  nin˜os  (80,6%  de  la  muestra)
que  reportaron  haber  tomado  las  dosis  de  VD3  indicadas.
Los  21  nin˜os  que  no  participaron  de  la  segunda  medición
fue  por  inasistencia  a  la  escuela  los  días  de  evaluación.  Los
nin˜os  que  no  tuvieron  seguimiento  no  fueron  signiﬁcativa-
mente  distintos  de  los  que  completaron  el  estudio  en  cuanto
a  sexo,  edad,  ZIMC/E,  ZT/E,  nivel  basal  de  25OHD  u  otros
parámetros  de  laboratorio  (todas  las  variables,  p  >  0,05).
30
25
20
15
10
5
0
Peso normal
25
-h
id
ro
xiv
ita
m
in
a 
D 
(ng
/m
l)
Sobrepeso Obesidad
Figura  1  Concentración  basal  de  25-hidroxivitamina  D  según
el estado  nutricional  en  nin˜os  de  Punta  Arenas,  Chile.  No  se
observan  diferencias  signiﬁcativas  entre  grupos.
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osterior  a  la  suplementación,  se  registró  una  mediana  de
5OHD  de  17,5  ng/ml  (rango  8,4-33,8),  la  cual  fue  mayor
 la  encontrada  en  la  primera  muestra  (p  <  0,001).  Luego
e  la  suplementación  con  VD3  un  62,1%  se  encontraba  en
ango  de  deﬁciencia  (14,9%  con  deﬁciencia  severa),  35,6%
on  insuﬁciencia  y  solo  2  nin˜os  (2,3%)  presentaron  suﬁciencia
>  30  ng/ml)  (ﬁg.  2).  Posterior  a  la  suplementación  los  nin˜os
utróﬁcos  presentaron  una  25OHD  de  19,7  ng/ml  (rango  9,8-
3,8)  y  los  nin˜os  con  EP  tuvieron  una  25OHD  de  16,2  (rango
,4-29,5),  lo  que  tuvo  una  diferencia  signiﬁcativa  (p  <  0,03).
e  observó  un  menor  incremento  en  las  concentraciones  de
5OHD  en  los  nin˜os  con  EP  en  comparación  con  los  nin˜os
utróﬁcos  (5  ±  5,5  vs.  7,7  ±  4,9,  p  =  0,03)  (ﬁg.  3).  No  se
ncontraron  diferencias  por  género.  La  pendiente  de  incre-
ento  de  25OHD  sérica  fue  de  0,13  ±  0,14  ng/ml/g/día  en
in˜os  con  EP  comparado  con  0,19  ±  0,12  ng/ml/g/día  en
in˜os  eutróﬁcos  (p  <  0,03).  La  razón  de  ambas  pendientes
esulta  en  un  requerimiento  de  VD3  un  32%  mayor  en  nin˜os
on  EP  para  lograr  el  mismo  efecto  que  en  nin˜os  con  estado
utricional  normal.
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igura  3  Variación  de  concentración  de  25-hidroxivitamina  D
25OHD)  posterior  a  la  suplementación  con  VD3  según  estado
utricional.
p  <  0,03.
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iscusión
l  presente  estudio  reporta  una  altísima  prevalencia  de  deﬁ-
iencia  de  VD  en  nin˜os  de  la  ciudad  de  Punta  Arenas,  con  una
racción  muy  importante  de  los  nin˜os  en  rangos  de  deﬁcien-
ia  severa.  Los  niveles  de  25OHD  de  esta  población  son  más
ajos  que  los  observados  en  60  nin˜os  preescolares  de  Coy-
aique  (XI  Región  de  Chile),  en  los  que  se  registró  un  64%
e  nin˜os  con  deﬁciencia  (<  20  ng/ml)  y  que  155  escolares
anos  de  ambos  sexos  de  Santiago  que  demostró  un  prome-
io  de  25OHD  de  21,1  ±  0,7  ng/ml  y  un  56%  de  niveles  bajos
0  ng/ml5,22.  Es  así  como  se  puede  describir  una  gradiente
atitudinal  de  niveles  de  25OHD  en  Chile,  de  Santiago  al  sur
n  asociación  con  la  gradual  disminución  de  radiación  solar
 lo  largo  de  Chile23.  Los  niveles  de  deﬁciencia  de  VD  de  los
in˜os  de  Punta  Arenas  son  comparables  con  los  registrados
or  Oliveri  et  al.  en  nin˜os  de  Ushuaia,  Argentina,  ciudad  que
e  encuentra  a  similar  latitud4.
La  deﬁciencia  de  VD  ha  sido  asociada  con  una  multipli-
idad  de  enfermedades  humanas,  por  lo  que  el  hecho  de
ue  la  mayor  parte  de  la  población  nacional  de  Santiago  al
ur  tenga  niveles  deﬁcientes  desde  edades  tempranas  puede
ener  importantes  consecuencias  de  salud  pública  para  el
aís.  Más  aún,  los  niveles  de  deﬁciencia  grave  observados
n  la  mayoría  de  los  nin˜os  de  Punta  Arenas  estudiados  colo-
an  aún  mayor  urgencia  para  la  población  de  la  Región  de
agallanes.  Estudios  de  variadas  enfermedades  han  ido  mos-
rando  que  hacia  el  Sur  de  Chile,  y  en  particular  en  la  Región
e  Magallanes,  se  observan  las  tasas  más  altas  de  Chile  de
nfermedades  que  han  sido  asociadas  a  deﬁciencia  de  VD
n  otras  latitudes.  La  incidencia  de  esclerosis  múltiple  más
lta  de  Chile  se  encuentra  en  la  Región  de  Magallanes24.  Asi-
ismo,  existe  un  gradiente  latitudinal  de  hospitalizaciones
or  anaﬁlaxia  desde  Santiago  al  sur  alcanzando  un  máximo
n  Magallanes.  La  ciudad  de  Punta  Arenas  además  muestra
a  tasa  más  alta  del  hemisferio  Sur  de  Sudamérica  de  der-
atitis  atópica25.  Por  último,  las  tasas  más  altas  de  Chile  de
uerte  súbita  del  lactante  se  encuentran  en  las  Regiones  de
ysen  y  Magallanes,  en  el  extremo  Sur  de  Chile26.
En  nin˜os  y  adolescentes  de  EE.  UU.  se  ha  encontrado
ayor  deﬁciencia  de  VD  a  mayor  EP,  encontrándose  49%  de
eﬁciencia  de  VD  en  aquellos  con  obesidad  severa  compa-
ado  con  un  21%  en  los  que  poseen  eutroﬁa  como  diagnóstico
utricional7.  Sin  embargo,  dicho  estudio  se  realizó  en  una
uestra  multirracial  del  estado  de  Texas,  con  niveles  de
eﬁciencia  de  VD  mucho  menores  que  los  registrados  en
l  presente  estudio.  En  la  muestra  de  nin˜os  de  Punta  Are-
as  no  se  encontró  asociación  entre  deﬁciencia  de  VD  con
stado  nutricional  en  la  medición  basal.  Esto  podría  expli-
arse  por  la  alta  prevalencia  de  deﬁciencia  severa  que  tenía
sta  cohorte  previo  a  la  suplementación  que  posiblemente
o  permite  observar  estas  diferencias.
Posterior  a  la  suplementación,  los  nin˜os  con  EP  del
resente  estudio  presentaban  menores  concentraciones  de
5OHD  que  los  nin˜os  eutróﬁcos.  La  menor  alza  de  25OHD
osterior  a  la  suplementación  de  VD  en  los  nin˜os  con  EP  se
a  descrito  en  población  adulta  y  recientemente  en  pobla-
ión  pediátrica,  quedando  aún  por  deﬁnir  cómo  se  debería
uplementar  a  las  personas  con  EP13,17--20.  Dhaliwal  et  al.
studiaron  diferencias  en  las  respuestas  a  suplementación
on  VD  en  adultos  obesos  con  IMC  >  35  comparados  con
dultos  con  IMC  <  35.  En  dicho  estudio  se  reportó  que  los
P
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tK.  Brinkmann  et  al.
besos  requerirían  una  dosis  un  40%  mayor  de  VD  para  lograr
a  misma  concentración  ﬁnal  de  25OHD19. Nuestro  estudio
uestra  resultados  levemente  menores  a  los  de  Dhaliwal
t  al.,  con  un  requerimiento  de  32%  mayor  de  dosis  de  VD3
ara  lograr  la  misma  concentración  ﬁnal  de  25OHD  en  nin˜os
on  EP  comparado  con  nin˜os  eutróﬁcos.
Existen  solo  2  estudios  previos  que  evaluaron  la  respuesta
 suplementación  con  VD3  en  nin˜os  según  su  estado  nutri-
ional.  Rajakumar  et  al.  compararon  21  nin˜os  obesos  vs.
0  nin˜os  no  obesos  afroamericanos  de  6  a  10  an˜os  de  edad
ue  recibieron  400  UI/día  de  VD3  por  un  mes20.  Sin  embargo,
enos  del  50%  de  los  nin˜os  de  este  estudio  tenían  deﬁciencia
e  VD  basalmente,  con  una  25OHD  promedio  de  22,2  ng/ml
n  obesos  y  25,9  ng/ml  en  no  obesos.  No  registraron  diferen-
ias  signiﬁcativas  entre  obesos  y  no  obesos  en  el  incremento
e  25OHD  ni  en  el  porcentaje  de  nin˜os  que  permanecie-
on  con  deﬁciencia  de  VD  posterior  a  la  suplementación20.
guirre-Castan˜eda  et  al.,  en  tanto,  estudiaron  a  18  ado-
escentes  obesos  y  18  adolescentes  no  obesos  pareados  por
dad  y  género  que  en  un  estudio  intervencional  abierto  reci-
ieron  2.000  UI/día  de  VD3  por  12  semanas13. En  línea  con
uestros  resultados,  en  este  estudio  sí  reportan  un  signi-
cativamente  menor  incremento  de  25OHD  posterior  a  la
uplementación  en  el  grupo  de  obesos  vs.  no  obesos  (cam-
io  de  5,8  vs.  9,8  ng/ml;  p  =  0,019).  El  estudio  de  Aguirre
astan˜eda  et  al.  reﬂeja  en  su  resultado  un  requerimiento
0%  mayor  de  VD3  en  adolescentes  obesos  que  en  no  obe-
os,  idéntico  resultado  al  de  Dhaliwal  et  al.  La  diferencia  de
sta  cifra  de  40%  vs.  32%  en  nuestro  estudio  pudiera  expli-
arse  en  que  los  estudios  previos  fueron  incluidos  sujetos
besos  vs.  no  obesos,  y  en  cambio  en  el  presente  estudio  se
omparó  nin˜os  con  EP  vs  nin˜os  eutróﬁcos.  Los  nin˜os  con  EP  de
uestro  estudio  incluyen  sobrepeso  y  obesidad,  y  por  ende
robablemente  menor  porcentaje  de  grasa  en  promedio  que
os  sujetos  incluidos  en  otros  estudios.  Dado  que  la  VD  es
na  hormona  lipofílica,  es  probable  que  mientras  mayor  sea
a  obesidad  y  porcentaje  de  grasa,  mayor  sea  el  secuestro
e  VD  en  ese  compartimento  y  menor  la  pendiente  de  alza
e  25OHD  circulante.  Este  mayor  requerimiento  de  VD3  en
ujetos  con  EP  es  muy  relevante  en  el  momento  de  decidir
olíticas  de  salud  pública  de  suplementación  con  VD,  dada
a  alta  prevalencia  de  población  pediátrica  y adulta  con  EP
n  las  regiones  del  Sur  de  nuestro  país.
Otros  estudios  han  demostrado  además  una  asociación
igniﬁcativa  entre  deﬁciencia  de  VD  con  presencia  de  alte-
aciones  metabólicas  secundarias  al  exceso  de  masa  grasa
orporal  que  se  desarrolla  en  los  estados  de  sobrepeso  y
besidad14,27. Se  encuentra  en  estudio  si  la  suplementación
e  VD  puede  mejorar  alteraciones  metabólicas  asociadas
 la  obesidad,  como  la  dislipidemia  e  insulinorresistencia
n  diferentes  poblaciones,  con  el  ﬁn  último  de  prevenir
nfermedades  cardiovasculares  en  la  edad  adulta.  Estu-
ios  aleatorizados  controlados  con  placebo  recientemente
ealizados  en  población  pediátrica  han  mostrado  mejo-
ía  en  niveles  de  insulina,  índice  HOMA  y  niveles  de
riglicéridos28,29,  aunque  otros  investigadores  no  han  mos-
rado  mejoría  signiﬁcativa30.
En  conclusión,  nin˜os  escolares  chilenos  que  habitan  de
unta  Arenas  presentan  un  alto  porcentaje  de  EP,  de  deﬁ-
iencia  de  VD  y la  mayoría  de  ellos  en  rango  de  deﬁciencia
evera  de  VD.  El  EP  interﬁere  en  la  respuesta  a  la  suplemen-
ación  farmacológica,  logrando  menor  alza  de  25OHD.  Los
Chile
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2Deﬁciencia  severa  de  vitamina  D  en  nin˜os  de  Punta  Arenas,  
nin˜os  con  EP  requerirían  un  32%  mayor  dosis  de  VD3  para
lograr  una  misma  concentración  ﬁnal  de  25OHD  que  nin˜os
eutróﬁcos.  Se  requieren  estudios  adicionales  para  determi-
nar  las  potenciales  consecuencias  de  la  deﬁciencia  de  VD
en  la  salud  de  la  población  infantil  del  Sur  de  Chile  y  el  rol
de  la  suplementación  con  VD  en  el  tratamiento  de  estas.
Responsabilidades éticas
Protección  de  personas  y  animales.  Los  autores  decla-
ran  que  los  procedimientos  seguidos  se  conformaron  a  las
normas  éticas  del  comité  de  experimentación  humana  res-
ponsable  y  de  acuerdo  con  la  Asociación  Médica  Mundial  y
la  Declaración  de  Helsinki.
Conﬁdencialidad  de  los  datos.  Los  autores  declaran  que
han  seguido  los  protocolos  de  su  centro  de  trabajo  sobre
la  publicación  de  datos  de  pacientes.
Derecho  a  la  privacidad  y  consentimiento  informado.  Los
autores  han  obtenido  el  consentimiento  informado  de  los
pacientes  y/o  sujetos  referidos  en  el  artículo.  Este  docu-
mento  obra  en  poder  del  autor  de  correspondencia.
Financiación
El  estudio  recibió  ﬁnanciamiento  del  Laboratorio  Pasteur
(Santiago,  Chile),  Hospital  Clínico  Magallanes  Dr.  Lau-
taro  Navarro  Avaria,  Laboratorio  Hormonoanálisis  (Santiago,
Chile)  y  Fondo  Nacional  de  Desarrollo  Cientíﬁco  y  Tecnoló-
gico,  proyecto  número  1130615.  Las  dosis  de  vitamina  D3
para  suplementación  fueron  donadas  por  el  Laboratorio  Pas-
teur.
Conﬂicto de intereses
Este  trabajo  cumple  con  los  requisitos  sobre  consentimiento
/  asentimiento  informado,  comité  de  ética,  ﬁnanciación,
estudios  animales  y  sobre  la  ausencia  de  conﬂicto  de  inte-
reses  según  corresponda.
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